
TGKDCD 2000; 8:2, 622-8

ÝSKEMÝK AYAÐIN REVASKÜLARÝZASYONU ÝÇÝN VENÖZ SÝSTEMÝN
ARTERYELÝZASYONU (DENEYSEL ÇALIÞMA)

ARTERIALIZATION OF VENOUS SYSTEM FOR REVASCULARIZATION OF
ISCHEMIC LEG (EXPERIMENTAL STUDY)
*Dr. Özgür DAÐ, *Dr. Hikmet KOÇAK, *Dr. Necip BECÝT, **Dr. Mevlüt Sait KELEÞ,
*Dr. Ahmet ÖZYAÐCIOÐLU, *Dr. Ünsal VURAL, *Dr. Münacettin CEVÝZ, ***Dr. Suat EREN,
***Dr. Erhan VAROL, *****Dr. Cemal ÜNDOÐDU

Atatürk Üniversitesi  Týp Fakültesi, *Kalp ve Damar Cerrahisi, **Biyokimya, ***Radyoloji, ****Nükleer Týp, *****Patoloji
Anabilim Dallarý, ERZURUM
Adres: Prof. Dr. Hikmet KOÇAK, Atatürk Üniversitesi Týp Fakültesi, Aziziye Araþtýrma Hastanesi Kalp ve Damar Cerrahisi Anabilim Dalý / ERZU-
RUM

Ýskemik Ayakta Sistem Arteriyelizasyonu

Özet
Amaç:
Bir ekstremitesi iskemili koyun modelinde, kademeli arteri-
ovenöz reversal tekniðinin etkinliði bu çalýþmada test edildi. 
Metot:
Çalýþma; 5’erli 3 gruba ayrýlan 15 merinos cinsi koyunda 3
farklý operasyon tekniði uygulanarak gerçekleþtirildi.
1. gruptaki deneklerin sað femoral arteriovenöz side to side
anastomozdan sonra arter distali hemen, 2. gruptaki
deneklerin ise anastomozdan sonra 11. gün arter distali
ligatüre edildi. Her iki gruptaki deneklerde ven proksimali
anastomozdan sonraki 11. gün ligatüre edildi. 3. gruptaki
deneklerin ise anastomoz yapýlmadan sol femoral arterleri
ligatüre edildi. Her gruptan rastgele seçilen birer hayvanda diji-
tal substract anjiografi (DSA) ve 99mTc makro
agregated albümin (MAA) sintigrafisi çekildi ve iskemik
ekstremitenin addüktör ve semimembranöz adalelerinden alý-
nan biyopsi örneklerinde iskemik hasarýn histopatolojik deðer-
lendirmesi yapýldý. Ayrýca her hayvanýn uyluk çevre farklarý,
tansiyon arterial (TA), sað/sol ekstremite TA oranlarý ve distal
ekstremite nekrozunun olup olmadýðý preoperatif, postoperatif
ilk gün, 10.gün, 20.gün, 30.gün ve 40.günlerde deðerlendirildi.
Yine her hayvandan preoperatif ve
postoperatif 40.gün alýnan doku örneklerinde ATP tayini
yapýldý. Klinik bulgular, 2. grup lehine iyi idi. En iyi TA,
sintigrafik tutulum ve anjiografik arteriyelizasyon 2. grupta
tespit edildi. Histopatolojik deðerlendirmede 1. grupta orta
derecede, 2. grupta hafif, 3. grupta belirgin iskemik hasar tespit
edildi. Biyokimyasal analiz 2. grupta en yüksek ATP deðerleri-
ni gösterdi.  
Sonuç:
Elde edilen verilere dayanarak; kademeli olarak yapýlan staged
arteriovenöz reversal tekniðinin diðer cerrahi rekonstrüksiyon
tedavileri ile sonuç alýnamayan iskemik ekstremiteli vakalarda
uygulanabilir bir giriþim olabileceði kanaatine vardýk.

Anahtar Kelimeler: Arteriovenous reversal, Limb salvage

Summary
Background:
In this study the effectiveness of staged arteriovenous reversal
technique in a sheep model with ischemic extremity was
tested.

Method:
Merino type sheep were divided into three groups each
containing five sheep, and three different surgical techniques
were applied. In-group one, distal of artery was
ligatured immediately after right femoral arteriovenous
anastomosis. In the second group following right femoral

arteriovenous anastomosis, on the 11th postoperative day and
arteriovenous reversal was made. Proximal of the vein was
ligatured in both groups postoperatively on the 11th day.
In-group three, only left femoral femoral artery was ligatured
at the proximal. One subject randomly chosen from each group
underwent digital substract angiography (DSA) and 99mTc
macro aggregated albumin (MAA) syntigraphy. Again these
subjects were pathologically evaluated on the biopsy samples
taken from adductor and semimembranous muscles of
ischemic extremity. Besides, the thigh thickness differences,
tension arterial (TA), TA levels of extremities compared with
the other extremity and whether necrosis existed in distal
extremity were evaluated postoperatively on the day of opera-

tion, 10th day, 20th day, 30th day and 40th day. ATP evaluation

was assessed in the tissue samples taken on the 40th day pre-
operatively and postoperatively. Clinical findings were more
favorable in group 2. Most favorable arterial pressure, synti-
graphic appearance and angiographic arterialization were
found in group 2. In histopathologic evaluation, ischemic
injury was found to be moderate in group 1, mild in group 2
and severe in group 3. Biochemical analysis showed highest
level of ATP in group 2.
Result: In conclusion, gradedly applied staged arteriovenous
reversal technique was thought to be applicable on patients
with ischemic extremity, which cannot be treated with other
surgical reconstruction treatments.

Keywords: Arteriovenous reversal, Limb salvage

Giriþ     
Alt ekstremite iskemisine maruz kalma sayýsý, ekstremiteyi
vasküler cerrahi ile kurtarmadaki geliþmelere raðmen hýzla
artmaktadýr. Son zamanlarda kronik ekstremite iskemilerinde
otojen veya sentetik greft kullanýlarak yapýlan by-pass
operasyonlarý,  endarterektomiler, balon anjioplastiler, stent
uygulamalarý ve aterektomi gibi teknikler kullanýlmaktadýr.
Bazen de bu hastalarda, nekrotize ekstremitenin amputasyonu
hayatý kurtarmak için tek ve son çare olabilmektedir. Bu
konuda klinik ve deneysel olarak pedal damar by-pass’ý [1],
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destekleyici arteriovenöz fistülle beraber konvansiyonel
by-pass [2], omental veya kas flep transferi [3, 4] gibi bir dizi
yeni yaklaþým bildirilmektedir. Tunis ve arkadaþlarýnca yapýlan
Maryland çalýþmasýnda, bypass cerrahisi ve anjioplastideki
artýþa raðmen, amputasyon oranýnda hiçbir azalma olmadýðý
gösterilmiþtir [5].
Bu deneysel çalýþmada iskemik ekstremitenin
revaskülarizasyonunda venöz sistemin arteryelize edilmesi
amaçlanmýþtýr. Bunun için staged arteriovenöz reversal tekniði
kademeli olarak uygulanmýþ, sonuçlarý klinik, sintigrafik,
anjiografik, patolojik ve biyokimyasal tetkiklerle göster-
ilmiþtir. 

Materyal ve Metod
Bu çalýþma 5’erli 3 grup halinde, ortalama aðýrlýklarý 45 kg
olan 15 Merinos cinsi koyun üzerinde yapýldý. Koyunlar IM
5 mg/kg Xylazine ile premedikasyon yapýldýktan 10 dakika
sonra, 40 mg/kg IM Ketamin ile uyutuldu. Koyunlarýn sað ön
ekstremitesinden  damar yolu açýldý. EKG monitorizasyonu
yapýlarak kalp atým sayýlarý operasyon boyunca takip edildi.
Sol femoral artere yerleþtirilen kateterle arterial monitorizasy-
on yapýldý. Postoperatif 15 mg/kg/gün dozunda IM Cefazolin
Na 7 gün boyunca proflaktik antibiyotik olarak uygulandý. 3
gruba ayrýlan deneklere yapýlan operasyonlar:
1. Grup: Sað arka ekstremitelerine inguinal ligamentden
aþaðýya doðru uzanan yaklaþýk 10 cm’lik longitidinal bir
insizyon yapýldý. Yapýlan eksprolasyonla sað ana femoral arter
ve ven bulunarak askýya alýndý. 1 mg/kg standart heparin ile
heparinizasyon yapýldý. Arter ve ven arasýna 6/0 prolen sütür ile
0.5 cm uzunluðunda side-to-side anastomoz yapýldý ve arterin
distali 2/0 ipek dikiþle baðlandý. Arter distaline yerleþtirilen bir
kateterle distal arterial basýnçlarý ölçüldü. Ven proksimali 2/0
ipekle dönülerek ipin uçlarý cilt altýnda býrakýlacak þekilde
insizyon kapatýldý. Koyunlar postoperatif 11. gün tekrar
uyutularak eski insizyon yerinin üzerinden cilt altý açýlýp ipek
uçlarý bulundu ve  ven proksimali baðlanarak  A-V reversal
oluþturuldu.
2. Grup: Bu gruptaki deneklere de yine sað arka
ekstremitelerine ayný operasyon tekniði ile anastomoz yapýldý.
Farklý olarak arter distali ve ven proksimali 2/0 ipekle
dönülerek ipin uçlarý cilt altýnda býrakýlacak þekilde insizyon
kapatýldý. Postoperatif 11. gün cilt altý açýlýp ipek uçlarý bulu-
narak ven proksimali ve arter distali baðlandý. Böylece gerçek
bir A-V reversal oluþturuldu (Resim-1).

3. Grup: Bu grup kontrol grubu olup, operasyonda sol arka
ekstremite kullanýldý. Ana femoral arter eksplore edilerek fistül
oluþturulmadan  baðlandý. 
Bütün gruplardan operasyon öncesi ve postoperatif 40. gün
biyokimyasal tetkik için kan alýndý. Postoperatif dönemde
heparinin ekstrasellüler matriksten endojen bFGF (Bazik
Fibroblast Growth Faktor) salýnýmýný arttýrarak yeni kollateral
geliþiminin arttýrýlmasýný saðlamasý nedeniyle deneklerimizde
heparin kullanýlmadý [6].
Operasyon yapýlan ekstremitedeki revaskülarizasyonu izlemek
ve deðerlendirmek amacýyla aþaðýdaki parametreler kullanýldý: 
1. Klinik deðerlendirme (distal ekstremite nekrozu ve
güçsüzlüðü, uyluk çevre farklarý (U.Ç.F) ölçümü, distal
ekstremite kan basýncý ölçümleri, diðer ekstremiteye göre kan
basýncý oranlarý)
2. 99mTc makro agregated albümin (MAA) sintigrafik
görüntüleme
3. Dijital substract anjiografi (DSA) ile deðerlendirme
4. Ýskemik ekstremiteden alýnan kas biyopsilerinin
histopatolojik deðerlendirilmesi
5. Kan ve kas biyopsi örneklerinin biyokimyasal deðer-
lendirilmesi
Her iki arka ekstremiteden koyunlarýn TA’leri ölçmek için
Doppler flowmetresi ile pediatrik manþon ve standart tansiyon
aleti kullanýldý. Tansiyon aleti uyluk üzerine uygulandý.
Doppler ile arterden akým sinyalleri alýndýktan sonra tansiyon
aletinin basýncý tahmin edilen sistolik basýncýn 30 mmHg
üzerine kadar hýzla þiþirildi. Þiþirilen tansiyon aletinin basýncý
5 mmHg / sn’lik bir hýzla indirildi. Doppler sinyallerinin
alýndýðý basýnç sistolik basýnç olarak kaydedildi. Arka ekstrem-
ite basýnç oraný ise her koyunda iskemik bacaðýn sistolik
basýncý ile
non-iskemik bacaðýn sistolik basýncýnýn birbirine oraný olarak
tespit edildi. Çalýþma boyunca preoperatif, postoperatif ilk, 10.,
20., 30., 40. günlerde koyunlarýn sistolik tansiyonlarý ölçülerek
hesaplanan alt ekstremite basýnç oranlarý kaydedildi. Uyluk
çevre farký ve distal ekstremite nekrozu olup olmamasý
preoperatif, postoperatif ilk, 10., 20., 30., 40. günlerde deðer-
lendirilerek kaydedildi. Koyunlarýn çalýþma öncesinde
ekstremiteler arasýnda önemli çevre ve TA farkýnýn olup
olmadýðý, herhangi bir sebeple ekstremitelerinde geliþmiþ
olabilen yara ve güçsüzlüðün gözden kaçýrýlmamasýna
dikkat edildi.
Ýlk operasyondan sonraki 40. gün her 3 gruptan rast gele
seçilen bir koyundan anjiografi ve  sintigrafi çekilmesi, kas
biyopsilerinin alýnmasý projelendirildi. IM 5 mg/kg Xylazine
ve 40 mg/kg IM Ketamin verilerek anestezi saðlandýktan sonra,
sol ana karotis  arterlerine 18 G kateter yerleþtirildi. Çekim
esnasýnda anestezinin idamesini saðlamak için 20 mg/kg/saat
IM ketamin yapýldý. Sintigrafik görüntüler için genel amaçlý
düþük enerjili paralel delikli kölimatör takýlý GE 4000 XC/T
starcam gama kamera ve 10 mCÝ, 99mTc MAA kullanýldý.
Koyunlarýn her iki bacaðýna tansiyon aleti manþonu baðlandýk-
tan sonra 300 mmHg basýnca kadar þiþirilerek, ekstrem-
itelerinin distal kesimlerinde iskemi saðlandý. Kateterden
99mTc MAA enjeksiyonunu takiben yaklaþýk 15-20 saniye
beklendi ve tansiyon aletlerinin manþonlarýndaki basýnçlarý
düþürülerek gama kamera görüntülerinin alýnmasýna baþlandý. 
Daha sonra koyunlar anjiografi ünitesine alýndý. Kateterden bir
enjektör vasýtasýyla total 50 ml kontrast madde verilerek seri
DSA görüntüleri elde edildi. 
Ýskemik ekstremitelerden medial uyluðun büyük adale grubu
olan addüktör ve semimembranöz adalelerinden kas biyopsi
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Resim 1: Operasyonda oluþturulan arteriovenöz anastomozun
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örnekleri transvers kesi ile saðlandý. Ayrýca ilgili
ekstremitelerden biyokimyasal tetkikler için preoperatif ve
postoperatif 40. gün kan ve kas numuneleri alýndý.

Bulgular
1. Klinik deðerlendirme: Tüm hayvanlarda postoperatif 3. güne
kadar operasyon yapýlan ekstremitelerinde güçsüzlük oldu.
1. gruptaki deneklerin 2, 2. gruptakilerin 1 ve 3. gruptakilerin
de 3 tanesinde çeþitli derecelerde distal ekstremitelerinde kýl-
larýnda dökülme ve yüzeyel doku nekrozu geliþti (Grafik-1).

Bütün hayvanlarýn preoperatif ve postoperatif belirlenen
günlerdeki tansiyon arterialleri, uyluk çevre farklarý, distal
ekstremite nekrozu ve diðer ekstremiteye göre kan basýncý
oranlarý Tablo-1’de gösterilmiþtir. 1. gruptaki deneklerde
postoperatif hemen baþlayan ani uyluk çevre farklarý meydana
geldi (3.5 - 5.5 cm) ve devam etti. 2. gruptaki deneklerde 1.
gruptaki kadar olmasa da çevre farký meydana geldi
(1.5 - 3.5 cm) ve postoperatif 40. güne kadar giderek azaldý.
3.gruptaki deneklerde 0-1.5 cm çevre farký oldu. 1. grup ile 2.
grup, 1. grup ile 3. grup karþýlaþtýrýldýðýnda postoperatif Ýlk
günden 40. güne kadar U.Ç.F deðerleri arasýndaki fark anlam-
lý idi (p<0.001).
Preoperatif TA bütün gruplarda ortalama 132-146 mmHg idi.
1. gruptaki deneklerde postoperatif ilk gün TA ortalama  30-36
mmHg, postoperatif 40. gün yapýlan ölçümlerde ortalama
42-50 mmHg civarýnda idi. 2. gruptaki deneklerde postoperatif
ilk gün TA ortalama 136-142 mmHg idi. Postoperatif 20. gün
ortalama 54-62 mmHg ve postoperatif 40. gün de ise ortalama
74-80 mmHg idi. 3. gruptaki deneklerde ise  postoperatif ilk
gün TA ortalama 30-44 mmHg olup, postoperatif 40. gün
ortalama 32 - 42 mmHg idi. 2. grupla diðer gruplar
karþýlaþtýrýldýðýnda postoperatif Ýlk günden 40. güne kadar TA
arasýndaki fark anlamlý idi (p<0.001). Hayvanlarýn hesaplanan
kan basýncý oranlarý karþýlaþtýrýldýðýnda 2. gruptaki deneklerin
diðer gruplardakilere göre postoperatif  ilk günden 40. güne
kadar anlamlý olarak yüksekti (p<0.001).

2. 99mTc makro agregeated albümin (MAA) sintigrafik
görüntüleme ile deðerlendirme: Elde edilen sintigrafik
görüntüler kantitatif olarak deðerlendirildi. Koyunlarýn sað
bacak ve sol bacak sayýsal deðerleri ayrý ayrý zemin aktivite
sayýsal deðerlerine oranlanarak, bacak/zemin aktivite þeklinde
ifade edilen tutulum oranlarý hesaplandý. En yüksek tutulum
oraný 2. gruptaki koyunda idi (Resim-2).

3. Dijital substract anjiografi ile deðerlendirme: Yapýlan seri
DSA çekimlerden elde edilen görüntüler deðerlendirildi.
1. gruptaki hayvanýn çekilen arteriogramýnda, arter ve venin
anastomoz bölgesine uyan bölgede anastomoz distalinde
normalde izlenmesi gereken arter ve vene ait vasküler dolum
izlenmedi. Ekstremite distali retrograd olarak profunda
sisteminden doluyordu. 2. gruptaki hayvanýn çekilen
arteriogramýnda, arter ve venin anastomoz bölgesine uyan kýs-
mýnda arterden vene direkt geçiþ mevcuttu ve venöz
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Resim 2: 2. gruptaki bir koyunun postoperatif 40. günü çekilen
99m Tc MAA perfüzyon sintigrafisi

Grafik 1: Distal ekstremite nekrozu oranlarý 

Tablo 1: Gruplardaki hayvanlarýn elde edilen verileri 

Gruplar 1. Grup 2. Grup 3.Grup

DENEKLER 1A 2A 3A 4A 5A 1B 2B 3B 4B 5B 1C 2C 3C 4C 5C

KÝLO 51 50 40 43 46 38 51 35 48 46 68 45 54 61 57

CÝNS Mer Mer Mer Mer Mer Mer Mer Mer Mer Mer Mer Mer Mer Mer Mer

NABIZ/d 136 142 146 144 140 142 140 146 132 138 140 128 136 136 140

T.A (mmHg) 142 138 130 138 140 140 136 132 136 144 136 132 140 130 144

Preop. Ç.F -  - - - - - - - - - - - - - -

Preop. D.E.N - - - - - - - - - - - - - - -

ilk.gün Ç.F 4.5 3.5 5.5 4.5 4.5 2.5 1.5 2.5 3.0 3.5 1.0 1.5 O 0.5 0.5

D.E.N _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _

10.gün  Ç.F 4.4 3.8 5.2 4.4 4.6 2.0 1.5 2.0 3.0 3.0 1.0 1.O 0 0.5 1.0

D.E.N _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _

20.gün Ç.F 4.2 3.8 5.0 4.6 4.2 1.0 1.0 1.5 2.0 1.5 1.5 0.5 0 1.0 1.5

D.E.N _ _ + _ _ _ _ + _ _ + + + _ _

30.gün  Ç.F 4.0 3.8 4.8 4.6 4.2 1.0 1.0 1.0 1.5 1.5 1.0 1.0 0 1.0 0.5

D.E.N _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _

40.gün  Ç.F 4.0 4.0 4.6 4.4 4.0 0.5 1.0 0.5 1.5 1.0 1.0 1.0 0 0.5 0.5

D.E.N _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _

Ýlk gün TA 30 32 36 32 30 142 140 136 138 140 38 40 30 48 44

R/L oraný 0.21 0.23 0.27 0.23 0.21 1.01 1.02 1.03 1.01 0.97 0.27 0.30 0.21 0.36 0.3

10.gün TA 32 30 34 34 32 138 142 130 130 132 36 42 30 42 40

R/L oraný 0.22 0.21 0.26 0.24 0.22 0.98 1.04 0.98 0.95 0.91 0.26 0.31 0.21 0.32 0.27

20.gün TA 40 40 40 42 44 54 58 60 54 62 40 44 36 44 40

R/L oraný 0.28 0.28 0.30 0.30 0.31 0.38 0.42 0.45 0.39 0.43 0.29 0.33 0.25 0.33 0.27

30.gün TA 40 42 42 30 44 64 66 68 60 66 48 46 40 44 46

R/L oraný 0.28 0.30 0.32 0.21 0.31 0.45 0.48 0.51 0.44 0.45 0.35 0.34 0.28 0.33 0.31

40.gün TA 48 46 48 42 50 76 74 80 74 74 40 42 32 40 38

R/L oraný 0.33 0.33 0.36 0.30 0.35 0.54 0.54 0.60 0.54 0.51 0.29 0.31 0.22 0.30 0.26

Preop. ATP 0.326 0,246 0,204 0,198 0,302 0,321 0,472 0,512 0,102 0,288 0,302 0,404 0,382 0,449 0,392

miktarý

Postop. 0,284 0,148 0,184 0,102 0,282 0,342 0,582 0,584 0,284 0,376 0,094 0,011 0,096 0,122 0,102

40.gün ATP

miktarý

D.E.N: Distal Ekstremite Nekrozu, Ç.F: Çevre Farký, R/L: Sað/Sol (cm),
Mer: Merinos,  ATP: mg ATP/gr
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sistemin arteryelize olduðu görülüyordu.  Arter çapý anastomoz
proksimalinde 7.54 mm, ven çapý anastomoz distalinde
11.64 mm idi. Anastomoz bölgesinin lümen çapý 12.53 mm idi
(Resim-3).

3. gruptaki hayvanýn çekilen arteriogramýnda arterin ligatüre
edildiði bölge görüldü. Distal arterin ise profunda sisteminden
retrograd olarak dolduðu gözlendi.
Bu bulgular eþliðinde arter distalinin postoperatif 11. gün bað-
landýðý 2. grupta venöz sistemin arteryelize olduðu görüldü.
Arter distali hemen baðlanan 1. grupta venöz sistem
görüntülenemediði, 3. grupta ise distal arterial yapýlarýn
profunda sisteminden retrograd olarak dolduðu görüldü. 
4. Ýskemik ekstremiteden alýnan kas biyopsi örneklerinin
histopatolojik deðerlendirilmesi: Postoperatif 40. gün
koyunlarýn ilgili ekstremitesinin addüktör ve semimembranöz
adalelerinden alýnan kas biyopsi örnekleri incelendi. 1. Grupta
nükleuslarda piknoz, sitoplazmada eozinofilik koyulaþma
özellikleriyle orta iskemik hasar, 2. Grupta bazý kas liflerinde
küçülme ve koyulaþma, sitoplazmalarýnda eozinofili artýþý ile
karakterize hafif iskemik hasar ve 3. Grupta kas liflerinde
belirgin iskemik hasar histopatolojik incelemelerde tespit
edildi (Resim 4).
5. Kan ve kas biopsi örneklerinin biokimyasal

deðerlendirilmesi: Deneklerden alýnan kas biyopsi örnekleri
ATP ölçümü yapýlýncaya kadar - 80 Co ‘de donduruldu. Her bir
örnek 3 ml % 6 N perklorik asitle homojenize edildi ve
homojenat 4000x g’de 10¢  santrifüje edildi. Bunun 2 ml’si 5
N potasyum hidroklorid ile pH 4’ den 6’ ya nötralize edildi.

Nötralize edilen solüsyon indikatör olarak kullanýldý. ATP
ölçümü temel olarak Doering’in prosedürü ile uyumlu idi. Elde
edilen ATP ölçümü deðerleri (Tablo 1)’de gösterilmiþtir. Post-
operatif ölçülen ATP deðerleri arasýnda 1. grupla 2. grup
arasýndaki fark çok anlamlý (p<0.0024), 2. grupla 3. grup
arasýndaki fark anlamlý idi (p<0.0001).
Ayný deneklerden preoperatif ve postoperatif 40. gün Prealbu-
min (PAB), Transferrin (TRF), Haptoglobulin (HPT), Cerulo-
plazmin (CER) ve Seroreaktif protein (CRP) gibi doku hasarýný
gösteren akut faz proteinleri için alýnan kan örnekleri, Beck-
man Array 360 Protein nefalometresinde çalýþýldý. Bir denek
dýþýndaki bütün deneklerde bu parametreler cihazýn analitik
sahasýnýn dýþýnda olduðundan deðerlendirmeye alýnmadý. 
Ýstatistiki analiz: Bu çalýþmada Statistica paket programý
kullanýlarak Varyant analizi ile istatistiki analizler yapýlmýþtýr.
Varyant analizi ile fark bulunduðunda farkýn kaynaðýný
göstermeye yönelik LSD testi uygulanmýþtýr (Tablo 2). 

Tartýþma
Týkayýcý arter hastalýklarý onarýcý cerrahi açýdan büyük önem
taþýr. Ancak cerrahi açýdan yeterli tedavi saðlanamayan direkt
damar cerrahisi sýnýrlarý dýþýnda kalan distal arterial sistemin
diffüz obliterasyonuna baðlý týkayýcý arter hastalýklarý, güncel
vasküler rekonstrüktif prosedürleriyle etkili bir þekilde tedavi
edilememekte ve ekstremite amputasyonuna maruz
kalmaktadýrlar. Vasküler rekonstrüksiyonun yapýlamadýðý ve
amputasyonun tek çözüm olduðu durumlarda staged
arteriovenöz reversal tekniklerinin etkinliði hala üzerinde
çalýþýlan bir konudur. 
Derin hipotermik total sirkulatuar arrest uygulanan hastalarda,
bu esnada beyin retrograd olarak vena kava süperiordan
konulan kanül yoluyla perfüze edilmekte ve bu þekilde beyin
korunmaktadýr [7]. Ayrýca myokard korunmasýnda retrograd
koroner sinüs kardioplejisi sýkça kullanýlmaktadýr [8].
Bu bilgiler, iskemik bacaðýnda retrograd olarak beslenebileceði
düþüncesini desteklemektedir.  
1896’da Francois-Frank köpeklerde bir femoral AVF oluþtur-
muþ ve femoral ven dilatasyonunu belirlemiþtir [9]. Daha
direkt bir yaklaþýmla Carrel ve Guthrie AVR’nin ilk prensibini
oluþturan bir seri köpek deneyi gerçekleþtirdiler [10]. Bu tür
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Resim 4: 2. gruptaki bir koyunun postoperatif 40. günü alýnan kas
biyopsi örneklerinin histopatolojik çalýþmasý

Tablo 2: Gruplar arasýndaki istatistiki analiz verileri

Gruplar ve 1.-2.gruplarýn 1.-3.gruplarýn 2.-3.gruplarýn
Parametreler karþýlaþtýrýlmasý (P) karþýlaþtýrýlmasý (P) karþýlaþtýrýlmasý (P)
Ýlk gün U.Ç.F 0.0000* 0.0000* 0.0000*
10.gün U.Ç.F 0.0000* 0.0000* 0.0000*
20.gün U.Ç.F 0.0000* 0.0000* 0.0330*
30.gün U.Ç.F 0.0000* 0.0000* 0.1244
40.gün U.Ç.F 0.0000* 0.0000* 0.3536
Ýlk gün TA 0.0000* 0.0016* 0.0000*
10.gün TA 0.0000* 0.0248* 0.0000*
20.gün TA 0.0000* 0.8699 0.0000*
30.gün TA 0.0000* 0.0366* 0.0000*
40.gün TA 0.0000* 0.0010* 0.0000*
Ýlk gün TA Oraný 0.0000* 0.0092* 0.0000*
10.gün TA Oraný 0.0000* 0.0457* 0.0000*
20.gün TA Oraný 0.0000* 1.0000 0.0000*
30.gün TA Oraný 0.0000* 0.0832 0.0000*
40.gün TA Oraný 0.0000* 0.0092* 0.0000*
Postop.        ATP 0.0024* 0.0847 0.0001*
Miktarý

P>  0.05 anlamsýz      P<  0.05 anlamlý P< 0.01 çok anlamlý 

Resim 3: 2. gruptaki bir koyunun postoperatif 40. günü çekilen
DSA görüntüsü
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A V R
deneyleri genellikle distal femoral arter ligasyonu ile birlikte
yapýldý ve ven kapak yetmezliðine yol açýp sonuçta distal
dokularýn perfüzyonu gösterildi. Ýlk klinik denemeler Ýspanyol
bir cerrah olan San Martin Y Satrustegui tarafýndan 1902’de 3
keçi üzerinde gerçekleþtirmiþtir [11]. 1919 yýlýnda Roussiel
AVF veya AVR oluþturarak 63 olgu içeren bir çalýþma yap-
mýþtýr [12]. 1960’larda Root ve Cruz tarafýndan popliteal bir
AVF nin femoro-popliteal greftin açýklýðýný artýrdýðýný tespit
edildi. Root deneylerinde açýkça retrograd ven akýmýný göster-
d i .
Bu operasyonun geç etkileri bacak ödemi ve doku fibrozuydu
[13]. 1961’de Hiertonn bacak uzunluðu farkýný düzeltmeye
çalýþýrken, arterle veni end-to-side anastomozunu ve ven dal
ligasyonunu geciktirmeyi tecrübe ile gösterdiler [14]. Amir
Jahed 1966’da ven ligasyonunu 3 hafta geciktirip lombar
sempatektomi ekleyerek ödem ve fibrozis sorununu çözdü.
Retrograd akýmýn kapaklarý bozmaya yeterli olduðunu göster-
di [15]. Bunun aksine Schenk juguler-karotis sistemine karþý
femoral sistemdeki AVF’ deki akýmdaki farklýlýðýn femoral
sistemde daha fazla kapak olmasýna baðlý olduðunu gösterdiler
[16]. May, arter rekonstrüksiyonu için kullanýlan insitu ven
greftlerinin döndürülmesi gerektiðini, zira kapaklarýnýn
fonksiyonel obstrüksiyon oluþturup sonradan greft yetmezliði
yapacaðýný gösterdiler [17]. 
Cohen, Matolo ve Wolfman, popliteal arter ligasyonuna rað-
men popliteal bir AVF’nin rutin olarak bacaðý kurtardýðý hindi
deneyleri yaptýlar [18]. Ýskemik ekstremitede AVF
kullanýlmasýnýn iki mantýðý vardý. Ýlki bir AVF fistül çevresinde
kollateral oluþumu için güçlü bir uyaran olmasý, ikincisi ise
fistülün distal ven kolundaki akýmý arttýrmasý idi. Johansen
Bernstein iskemik bacaðý korumak için bir femoral AVR’nin
etkilerini gösterdi. AVR oluþturmadan önce AVF proksima-
linde venin ligasyonunu 6 gün erteleyerek köpek arka ayak-
larýndaki ödemi azalttý. Deneylerinde AVR oluþumundan son-
raki 1.hafta, 1.ay ve 4.aydaki açýklýk oranlarýný sýrasýyla;
%100, %84 ve %63 olduðunu gösterdi [19].  Graham ve Symes
popliteal seviyede AVR oluþumunun fizyolojik sonuçlarýný
incelemede bir köpeðin iskemik arka ayaðýný kullandýlar.
Çalýþmalarýnda revaskülarizasyonun mekanizmasýnýn primer
olarak venöz
sistemdeki akýmýn döndürülmesinden çok arterio-venöz
komünikasyonlarýn oluþmasý ve bununda yapýlan fistül
seviyesinin baþarý için kriter olduðunu belirtildiler. Proksimal
yerleþimin aþýrý þantlanmaya, ödem formasyonun artmasýna ve
çok sayýda açýk bulunan kapaklardan dolayý distal akým
azalmasýna sebep olduðunu gösterdiler. Distal yerleþimin ise
teknik olarak zor olup, venöz akým þiddetinin ödeme yol aça-
bileceðini ancak popliteal seviyenin minimum ödem ve iyi
revaskülarizasyonla ideal olduðunu belirttiler. 1984’de femoral
arter ile tibial veni greftle by-pass yaparak, klinik olarak ilk
defa ciddi iskemik pregangrenöz bir bacaðýn baþarýlý
revaskülarizasyonunu rapor ettiler [20].
Daha sonralarý Sun Jian-Min ve Zhang Pei-Hua 1981 ile 1985
yýllarý arasýnda arka ekstremitelerinde ciddi iskemileri olan
köpeklerde staged arteriovenöz reversal’ý  baþarýlý olarak
uyguladýlar [21]. Çalýþmalarýnda iskemik doku hücrelerini
beslemek için ven kapaklarýndaki bariyerlerin üstesinden
gelinmesi gerektiðini belirttiler. Staged AVR yapýlmazsa
yüksek arteryel kan basýncý ven kapaklarýndaki rezistansý kýra-
maz ve þiddetli ödem ve nekroz olabilir. Ýlk kademede AVF
oluþturulduktan sonra femoral arterdeki kan akýþý belirgin
olarak artar. Root [13] deneylerinde bunun 80-120 ml/dk’dan
250-600 ml/dk’ ya arttýðýný belirtirken, Sun Jian-Min ve Zhang

Pei-Hua [21] çalýþmalarýnda 30-47 ml/dk’ dan 210-314 ml/dk’
ya arttýðýný, AVF etrafýnda bir çok kollateral oluþtuðunu ve
AVF’in proksimal ve distal uçlarý kademeli olarak geniþlediði-
ni belirtmiþlerdir. Arterial kanýn devamlý akýmý ve AVF’in
venöz uçlarýnýn dilatasyonu ile ven kapaklarý bozulur ve
atrofiye olur. Böylece kapaklar iskemik ekstremitenin
revaskülarizasyonu için bariyer oluþturmaz. Bizim çalýþ-
mamýzda da venlerin dilate olduðu ve kapakçýklarýnda yetersi-
zlik geliþtiðini tespit ettik. Sun Jian-Min ve Zhang Pei-Hua
1984 ile 1986 yýllarý arasýnda bu staged AVR’i klinik olarak
insanlar üzerinde uyguladýlar [22]. 1990 yýlýnda Sun Jian-Min
ve Zhang Pei-Hua alt
ekstremitenin derin ve yüzeyel venler ve kapaklardan oluþan
venöz sistemini, 50 yetiþkin kadavrada anatomik ve histolojik
olarak incelediler [23]. Derin ve yüzeyel venlerde genellikle 2
küspitli büyük kapakçýklar olup, dallarýnýn giriþ aðzýnda
monoküspit þekilde küçük kapakçýklar bulunur. Ana iliak
vende hiç kapak yoktur. Diðer kapakçýk içeren venler þöyledir:
eksternal iliak %42, ana femoral %51, derin femoral %88,
yüzeyel femoral %100, popliteal % 93, tibio-peroneal %26 ve
alt bacaktaki tüm derin venler %100. Derin venöz yoldaki
kapaklar safen vendekinden daha güçlüdür. Derin vendeki
kapaklar 180-420 mmHg, safen vendekiler ise 100-260
mmHg’lýk retrograd bir basýnca direnebilirler. Dolayýsýyla arter
ile ven arasýnda ya da arter ile yüzeyel bir ven arasýnda yapýlan
tek kademeli AVR’in ciddi iskemili ekstremiteyi revaskülarize
edebilmesi imkansýzdýr. Sun Jian-Min ve Zhang Pei-Hua çalýþ-
malarýnda arterial oklüzyonun seviyesine göre 3 farklý bölgede
kademeli AVR önermiþlerdir. Süperfisial femoral arter oblit-
erasyonu olan hastalarda, kademeli AVR ana femoral arter ile
süperfisial femoral venin 1/3 orta kýsmýna yapýlmalýdýr. Bu
venöz segmentte genelde kapak olmadýðýndan yada dallarýn
giriþ aðzýnda zayýf bir monoküspit kapak bulunduðundan, bu
venin en güçlü kapaðýndan kaçýnýlýr. Arter kaný derin venöz
sistemin distal kapaklarýnda yetmezlik geliþtirmeden, bu
segmenttin dallarý yoluyla iskemik dokulara girebilir. Ýliak,
femoral ve popliteal arterler açýk olduðunda, AVR popliteal
arterin distal kýsmý ile tibioperoneal venöz sistem arasýna
yapýlýr. Operasyondan hemen sonra arter kaný, distal
kapaklarda yetmezlik olmadan önce, baldýr kaslarýndaki venöz
pleksusu perfüze eder. Eðer yaygýn arterial oklüzyon popliteal
arter distalinde ve safen ven 3 mm’den az olmayan çapa
sahipse, distal popliteal arter ile medial malleol yanýndaki
safen venin distal kýsmý arasýnda AVR oluþturulur. Arter kaný,
ilk olarak alt bacaktaki kominikan venler yoluyla distal bacaðý
perfüze edecektir. Operasyondan kýsa bir süre sonra ayaktaki
yüzeyel venlerin zayýf kapaklarýnda yetmezlik geliþecektir.
Staged AVR ile pulsatil arterial kanla reversal’in distalindeki
kapaklar yetersiz hale gelmiþ, venöz dal kademeli olarak dilate
olmuþ ve kapaklar atrofiye hale gelmiþlerdir. Daha sonra
yapýlan deneysel çalýþmalarda ven proksimali hemen baðlandý
ve kapakcýklarýn yetersiz hale gelmesi için geçen süre daha da
kýsaltýldý. Sun Jian-Min ve Zhang Pei-Hua venin orijinal
çapýnýn 1/3 kadar daraltarak distal vendeki basýncýn en
maksimum olacaðý ve ayrýca iskemik ekstremitenin
revaskülarizasyonu kardiak fonksiyonlarda istenmeyen yan
etkiler olmaksýzýn  saðlanabileceðini belirttiler [22].
Bu çalýþmada 3 gruba ayýrdýðýmýz koyunlar üzerinde kademeli
AVR tekniðini inceledik. Sun Jian-Min ve Zhang Pei-Hua’nýn
yaptýðý çalýþmalara benzer sonuçlar elde edildi. Bizim çalýþ-
mamýzda farklý olarak  AVR sadece femoral düzeyde oluþtu-
ruldu. 1.grupta AVF oluþturulduktan sonra arter distali hemen
baðlandý. Ven proksimali ise postoperatif 11.gün baðlandý. Bu
gruptaki hayvanlarda dikkati çeker þekilde ani uyluk çevre
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farklarý meydana geldi ve bazýlarýnda distal ekstremite nekrozu
oluþtu. 2.grupta ise AVF oluþturulduktan sonra arter distali ve
ven proksimali postoperatif 11.gün baðlandý. Bu gruptaki hay-
vanlarda da uyluk çevre farký oluþtu, ama bu 1.gruba göre çok
daha azdý ve nekroz görülmedi. Diðer çalýþmalardan farklý
olarak ven proksimali aþamalý olarak
daraltýlmadý. Bu çalýþmamýz klinik, anjiografik, sintigrafik,
patolojik ve biokimyasal deðerlendirmelerle de destekledik.
Venler yoluyla retrograt kan akýmýný saðlamak için ven
kapaklarýnýn meydana getirdiði bariyerlerin üstesinden
gelinmesi gerekmektedir. Bu iþlem kademeli yapýlmazsa yük-
sek arterial kan basýncý ven kapaklarýndaki rezistansý kýramaz
ve þiddetli ödem ve nekroz olabilir. Bu nedenle  bizim
vakalarýmýzda nekroz 1. ve 3. grupta  görüldü. Ýlk kademede
AVF oluþturulduktan sonra femoral arterdeki kan akýþý belirgin
olarak artmaktadýr. Eðer arter distali  ve ven proksimali hemen
baðlanmazsa arterial kanýn devamlý akýmý ve AVF’in venöz
uçlarýnýn dilatasyonu ile venöz kapakçýklar yetersizleþir ve
atrofiye olur. Böylece kapaklar iskemik ekstremitenin
revaskülarizasyonu için bariyer oluþturmaz. Süperfisial
femoral arter obliterasyonu mevcutsa kademeli AVR ana
femoral arter ile süperfisial femoral venin 1/3 orta kýsmýna
yapýlmalýdýr. Bu venöz segmentte genelde kapak olmadýðýndan
yada dallarýn giriþ aðzýnda zayýf bir kapak bulunduðundan
dolayý, bu venin en güçlü kapaðýndan kaçýnýlmýþ olur. Arter
kaný derinvenöz
sistemin distal kapaklarýnda yetmezlik geliþtirmeden, bu
bölgenin dallarý yoluyla iskemik dokulara girebilir.
Ayrýca çalýþmamýza, diðer çalýþmalardan farklý olarak
preoperatif ve postoperatif 40. gün ilgili ekstremitelerden alý-
nan doku biopsi örneklerinde ATP tayini yapýlmýþtýr. ATP sen-
tezi mitokondride oksidatif fosforilizasyon ile
saðlanmaktadýr. Bundan dolayý, kasta ATP glikoneogenezisden
sonra kreatin fosfokinaz ve glikolizis ile sentezlenir. Hipoksi-
den sonra ATP tükenmeye devam eder ve ATP sentezi tamamen
azalýr. ATP seviyesi belirli bir seviyeye düþtüðü zaman, aktin
ve miyozin filamentleri irreversible olarak birleþir. Böylece
hücre ölümü olur [24].  Ekstremitedeki iskemiyi göstermede
anlamlý sonuçlar ortaya çýkmýþtýr. Alýnan doku örneklerinden
yapýlan  ATP tayinininde ATP miktarý 1. ve 3. grupta 2. gruba
göre belirgin olarak az tespit edilmiþtir.   
Ýskemik ayaðý kurtarmak için venöz sistemin arterilizasyonunu
staged arteriovenous reversal tekniðiyle gerçekleþtirdiðimiz
eksperimental çalýþmamýzda, 2. grupta, 1. grup ve kontrol
grubu olan 3. gruba göre iskemik ayaðýn revaskülarizasy-
onunun daha iyi olduðunu klinik ve biokimyasal deðer-
lendirmelerle tespit ettik. Örnek deneklere yapýlan anjiografik,
sintigrafik ve patolojik incelemeler bu bulgularýmýzý destekle-
di. Arterin
distalini postoperatif 11. gün baðladýðýmýz 2. grupta venöz
sistemdeki kapaklarýn uzun süre daha düþük arter basýncýna
maruz kaldýklarý için atrofiye olduðunu ve böylece venöz
sistemin arteryelize  olduðunu gözlemledik. Arterin distalini
ayný seansta baðladýðýmýz 1. grupta ise ani yüksek venöz
basýncýn, venöz sistemdeki kapaklarý yetersizliðe uðratýp
atrofiye olamadan kanýn stazýna baðlý tromboz oluþmasý
sebebiyle venin arteriyelize olmadýðýný, sadece arter distalini
baðladýðýmýz 3. grupta ise arter distalinin týkalý olduðunu, fakat
ayaðýn daha proksimalden çýkan profunda sisteminden
beslendiðini belirledik.  
Alt ekstremitelerinde diffuz arterial lezyonlarý olan hastalar
için, günümüzde mevcut tedavi yöntemleri bazen yetersiz
kalmaktadýr. Diðer cerrahi rekonstrüksiyon tedavileri ile sonuç
alýnamayan bu gibi vakalarda staged arteriovenous revarsal

tekniðinin uygulanabilir olabileceði, bu konuda yapýlan klinik
ve deneysel çalýþmalar olmasýna raðmen, çalýþmalarýn
sürdürülmesinin uygun olacaðý kanaatindeyiz.
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